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Zur diagnostischen und prognostischen Bedeutung der
kutanen Perlsuchttuberkulinreaktion.
Von Dr. tua Synwoldt, Medizinaipraktikantin.
Bei der Schwierigkeit, die Diagnose, vor allem die so oft un-
sichere Frühdiagnose der kindlichen Tuberkulose klinisch zu stellen,
ist es von großer Wichtigkeit, daß wir in der y. Pirquetschen
Kutanreaktion ein vorzügliches Diagnostikum gewonnen haben. Schon
y. Pirquets Untersuchungen ergaben, daß 87 o aller klinisch tuber-
kulösen Kinder positiv reagierten. Auch Feer spricht von einem
fast unfehlbaren Zusammengehen der positiven Kutanreaktion und
der Tuberkulose des kindlichen Organismus. Eine topische Diagnostik
hält er dabei - ebenso wie Bandelier und Röpcke - für un-
möglich. Auch ist seiner Meinung nach ein Rückschluß aus Art
und Intensität der entstehenden Papel auf den tuberkulösen Prozeß
wohl ausgeschlossen. Mag man auch mit Kleinschmidt und
Schloß die Unmöglichkeit dieses Rückschlusses als große Beein-
trächtigung der Reaktion ansehen, so läßt sich doch nicht bestreiten,
daß wir für die Diagnose der Tuberkulose im Kindesalter ein die
Kutanreaktion überragendes Hilfsmittel bisher nicht aufzuweisen
haben.
Um so wichtiger war es, daß in den letzten Jahren dic Kutan-
reaktion eine bedeutende Verfeinerung erfahren hat. Sie verdankt
es der immer wachsenden Aufmerksamkeit, die man dem PerI-
s u ch t b a z i 1 1 u s als Erreger der menschlichen Tuberkulose und
somit dem Perlsuchttuberkulin als Diagnostikum dieses Er-
regers angedeihen ließ.
Während Koch sich auf dem Tuberkulosekongreß zu London
1901 noch auf den Standpunkt stellte, daß der Rindertuberkelbazillus
nur in sehr seltenen Fällen auf den Menschen übertragen werde,
machte sich allmählich immer mehr die Ansicht geltend, daß der
Typus bovinus des Tuberkelbazillus doch eine größere Rolle in der
menschlichen Pathologie, vor allem des Kindesalters, spiele. Unter-
stützt wurde diese Ansicht durch Ergebnisse der pathologisch-anato-
mischen Forschung: Nach L. Rabinowitsch fand man an tuber-
kulösen Kinderleichen in 10 o/o, nach O r t h an Fällen mit ausschließ-
licher Darmtuberkulose sogar in 58,33 O/o den Typus bovinus als
alleinigen Erreger. Weitere Bestätigungen dieser Ergebnisse liegen
von Mitchell und Fraser in Edinburgh vor; sie fanden bei kind-
licher Halsdrüsentuberkulose in 90 O/o, bei Knochen- und Gelenk-
tuberkulose in 60 O/o der Fälle den Typus bovinus vor. Diese Er-
gebnisse erhellen die Bedeutung, die zweifellos dem Perisuchtbazil-
lus in der menschlichen Pathologie zukommt. Sie machen es auch
verständlich, daß Orth von der bovinen Infektion als von einer
mit allen Mitteln zu bekämpfenden Volkskrankheit" sprach.
So lag es nahe, daß man bald das Perlsuchttuberkulin, das
nach gleichen Prinzipien wie das Kochsche Alttuberkulin gewonnen
wird, als diagnostisches Hilfsmittel heranzog. Obwohl die Ergeb-
nisse in den Hauptpunkten übereinstimmten, differierten doch die
Meinungen über den Wert der bovinen Tuberkulinreaktion bisher
nicht unerheblich.
Als einer der ersten Autoren impfte - nach Klose - Detre
zugleich mit humanem und bovinem Tuberkulin. Er war der Ansicht,
daß der Organismus mit ,,dominantem Infiltrat" auf das Gift re-
agiere, mit dem er infiziert sei. Er fand bei Lungentuberkulose über-
wiegend positive Humanreaktion, bei viszeraler und chirurgischer
Tuberkulose auffallend häufig positive Bovinreaklion; in den meisten
Fällen aber trat Doppelreaktion ein. Detre benutzte zu seinen
Impfungen das Filtrat einer Perisuchtbazillenkultur, das wohl die
Stoffwechselprodukte, nicht aber die Endotoxine enthielt, wie das
Alttuberkulin. Klose unternahm daraufhin Untersuchungen mit
einem dem Kochschen Tuberkulin völlig entsprechenden Perisucht-
tuberkutin. Von 120 geimpften Kindern reagierten 75 positiv, und zwar
Da Klose einen nicht zu vernachlässigenden Prozentsatz der
Kinder als nur bovinempfindlich erkannte, führte er sofort an seiner
Klinik allgemein die Doppelimpfung mit humanem und bovinem
Tuberkulin ein.
Interessant ist auch das Ergebnis, das nach H e r mann bei
Untersuchungen am Kaiserlichen Gesundheitsamt gefunden wurde:
Von 86 Kindern reagierten
63 nur human positiv
21 . bovin positiv
2 human und bovtn poslt:v
Am stärksten scheint der Typus bovinos als Erreger aufzutreten
bei chirurgischen Tuberkulosefällen, nämlich nach
Oetre in der Fklle
Ge bhardt ,, 56°4Gottaneo ,, 1000/o
Oehlecker und Möllers hingegen wollen auch bei chirurgischer
Tuberkulose nur in 2,8 resp. 2,4 0/ den Perlsuchtbazillus gefunden
haben.
Bei den erheblichen Differenzen in den bisherigen Untersuchungs-
ergebnissen und bei der Wichtigkeit dieser Frage sollte man der
Aufforderung von Rabinowitsch nachkommen: möglichst viele
Untersuchungen in dieser Richtung anzustellen und genáues Zahlen-
material zu liefern.
So haben wir auf Anregung von Herrn Prof. Curschmann in
der Lungenfürsorgestelle der hiesigen Poliklinik an zahlreichen Kin-
dern Doppelimpfungen angestellt. In der Technik schlossen wir uns
an die auch von Klose bei den Parallelversuchen befolge Methodey. Pirquets an. Auf jeden Unterarm wurden nach Desinfektion
mit Aether drei leichte, im Abstande von ungefähr 10 cm gesetzte
Läsionen verabfolgt. Von ihnen blieb die mittlere als Kontrolle frei;
die obere wurde mit einem Tropfen Kochschen Alttuberkulins, die
unte re mit einem Tropfen Perlsuchituberkulins Hoechst beschickt.
Die Impfung geschah in möglichst gleichmäßiger Weise mit dem
Pirquetschen Originaiimpfbohrer.
























































Nach der besprochenen Methode wurden im ganzen 80 Kinder
im Alter von drei bis zehn Jahren geimpft. Unter diesen hatten
39 Kinder eine positive Familien- und Eigenanamnese ohne irgend-
einen physikalisch nachweisbaren krankhaften Befund; bei 34 Kin-
dern ließen die klinischen Untersuchungsmethoden eine mehr oder
weniger ausgesprochene tuberkulösc Lungenaffektion vermuten. 7 Kin-
der endlich litten an tuberkulös peritonitischen oder allgemein skro-
fulösen Erscheinungen. Zur Zeit der Akme -- nach Bandelier





Fassen wir die Ergebnisse in den einzelnen Rubriken etwas ge-
nauer ins Auge, so finden wir bei dcii 39 Fällen mit positiver
Anamnese ohne krankhaften Befund folgendes Reaktionsverbaltnis:






Wie zu erwarten war, reagierte also der größte Teil dieser Impi-
linge auf beide Tuberkulinarten negativ. Daß in 5,12 5/o der Falle
beide Reaktionen + ausfielen, ist ebenfalls leicht zu erklaren: ge-
rade bei Kindern kann trotz genauester Untersuchung eine begin-
nende Lungen- oder Bronchialdrüsentuberkulose einmal übersehen
werden: anderseits kanit man - vic auch H er man n ausführt -
bei Kindern in Phthisikerfamilien eine sekundäre Reaktion der Impf-
stelle durch Kratzeffekte nicht unbedingt ausschließen. Von großer
Wichtigkeit ist unserer Meinung nach der verhältnismäßig hohe
Prozentsatz der Fälle, die auf b o vin es Tuberkulin positiv re-
agierten bei negativem Ausfall der Humanreaktion. Dies
ist besonders auffallend, da sich im Gegensatz hierzu kein einziger
Fall von positiver l-lumanreaktion bei negativer Bovinreaktion findet.
Es läßt sich hieraus wohl mit einiger Sicherheit der Schluß ziehen,daß eine eben beginnende, physikalisch noch u n n a ch -
weisbare tub erkulöse Affektion auf das empfindlicherebovine Tuberkulin schon reagieren kann, während sie
auf das H'umantuherkulin noch reaktionslos ist.
Bei den Fallen mit extrapulmonaler Tuberkulose -- eine Perito-
nitis, drei Gelenkaffektionen, drei Fälle nut stark skrofulösen Er-
scheinungen -- fanden wir





Da dic Anzahl dieser Versuche \ erhältnismäßig gering, so wer-
den wir den Wert dieser Prozentzahlen dementsprechend auch ge-
ringer einzuschätzen haben. Immerhin ist es auffallend, in wie
hohem Prozentsatze auf beide Tuberkuline negativ reagiert wurde.
Von noch größerer Bedeutung aber ist es unseres Erachtens, daß in
der, gleichen Anzahl der Fälle dic Reaktion auf Perlsuchttuberkulin
positiv ausfiel, während auf Alttuherknlin keinerlei Reakt'on erfolgte.
Dieses Ergebnis würde den schon früher erwähnten von D e t r e
und O ebb a r dt nahekommen, die bei extrapulnionaler Tuberkulose
im Kindesalter in 41 resp. 56 0/o der Fälle den Perlsuchtbazillus als
Erreger fanden. Die 34 lmpfversuche an Kindern mit positivem
Lungenbefund ergaben:








Auffallend ist hier zunächst, daß trotz wohl mit Sicherheit kli-
nisch nachgewiesener Lungenaffektion in 29,41 os der Fälle auf beide
Tuberkulinarten negativ reagiert wurde. Zur Erklärung dieser Tat-
sache können wir verschiedene Möglichkeiten heranziehen. Nach
Langstein schließt die negative Tuberkulinreaktion auch im Kin-
desalter keineswegs eine tuberkulöse Infektion aus, besonders bei
leichten Fällen der Inkubationszeit, in der die Reaktion ohnehin stets
negativ ausfallen soll. Bei schweren Fällen können wir mit y.
Pi r q u et in der bestehenden Kachexie die Ursache dcc Ausbleibens
der Kutanreaktion suchen. Ferner muß an die Möglichkeit der Herab-
setzung der Allergie infolge eitler Dyskrasie gedacht werden, die
durch die fortgesetzte mangelhafte Ernährung des Organismus in
den letzten Jahren bedingt sein könnte. Schließlich muß damit ge-
rechnet werden, daß in manchen Fällen erst bei wiederholter Imp-
fung eine positi e Reaktion ausgelöst wird, wie es FI e rmann hei
t) Das 1+) lud + + beelehi Siçh tut (roBe und iutensiit des infiltrates,
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mehreren Fällen berichtet und wir selbst es auch bei wiederholter
Impfung eines zuerst Pirquet negativen Falles erlebt haben.
Von großer Wichtigkeit erscheint uns auch hier der überaus
hohe Prozentsatz, in dem auf humanes Tuberkulin negativ, auf
Bovintuberkulin hingegen in mehr oder minder deutlicher Weise
positiv reagiert wurde. Es geht hieraus wohl zum mindesten eine
weitaus größere Empfindlichkeit der Bovintuberkulinreaktion her-
vor gegenüber der üblichen lmpfmethode mit Alttuberkulin Koch.
Vergleichen wir insgesamt unsere Ergebnisse mit denen der von
Klose 1910 an der Oreifswalder Klinik angestellten Para1lelver-
suche, so kommen wir zu folgenden Resultaten:
o/u
Nr. 17
Reaktion nachunseren nach Klose
Wir sehen, daß die gleichzeitig positiv und negativ asisgefalleneii
Doppelimpfungen an Zahl nur um ein geringes differierten mit denen
der Kloseschen Versuche. Hingegen ist die Zahl der nur auf
Perlsu&httu'berkulin reagierenden Fälle von 5,34 0/o auf
35 s/'s g e s t i cg e n. Gründe für diese auffallende Verschiebung zu-
gunsten der Perlsuchtreaktion sind einwandfrei bisher nicht fest-
stellbar. Wir schließen uns in unseren Vermutungen den Autoren
an, die den Anstieg der kindlichen Tuberkulose, speziell die Zu-
nahme der Bovinreaktion beim Kinde, auf eine steigende Infektion
mit dem vom Milchvieh stammenden Perlsuchtbazillus schieben. Die
häufigere Milchinfektion aber kann als Folge eingetretener Mangel
in der Milchhygiene angesehen werden. Englische Autoren schieben
z. B. den in England verhältnismäßig hohen Prozentsatz boviner
Infektion auf die dort übliche Ernährung speziell mit rober Milch.Oehlecker konnte bei verschiedenen bovin reagierenden kind-
lichen Tuberkulosefällen nachweisen, daß tuberkulose Personen als
lnfektionsquellen nicht in der Nähe gewesen, wohl aber sämtliche
Fälle zur Hauptsache nuit roher Milch ernährt worden waren. Nach
L. R a b i n o w i t s c h sind die Fälle primärer tuberkulöser Darm-
infektionen ill den Kriegsjahren von 0,8 auf 2,5 os gewachsen, eine
Erhöhung also um nahezu das dreifache! Auch Rabinowitsch
hält den Gedanken für naheliegend, daß ini l<riegc günstigere Be-
dingungen für den alimentären Jnfektionsmodus gegeben seien, und
zwar wahrscheinlich durch tuberkeibazillenhaltige Milch oder ebenso
infiziertes Fleisch. Leider war es mir in den meisten Fílllen nicht
möglich, anamnestisch sichere Auskunft zu erhalten, oh und in
welchem Maße den Kindern rohe Milch verabreicht worden war.
So kann iclu über ein Zusammengehen von Rohn3ilch-Ernährung
und positiver boviner Kutanreaktion bei meinen Untersuchungen
nichts aussagen.
Diese Ergebnisse der Doppelimpfungen differentialdiagnostisch
für dic Art der Erregertypen auszuwerten, scheint uns mit der Mehr-
zahl der Autoren bisher unmöglich. So fand de Lange z. B., dali
dieselben Kinder zu verschiedenen Zeiten verschiedene Prädilektion
für humanes oder bovines Tuberkulin hatten. Wohl mit Recht meint
er hieraus eine Nichtspezifizität der Reaktion ableiten zu können.
Sicherer noch sprechen gegen eine Spezifizitat der Kutanreaktion Re-
sultatc experimenteller Versuche, wie sie von W e b e r und D i e te r -
I e n und in ahnlicher Weise von 1K r a ti s und W j I d b o I z angestellt
wurden . Versuchstiere wurden teils mit humanen, teils mit bovineii
Kulturen infiziert. Man fand, daß sie nach mehreren Wochen in
gleicher Weise auf humanes wie auf bovines Tuberkulin reagierten.
Kleinschnuidt zog nach ähnlichen Ergebnissen experimen-
teller Forschung den Schluß, daß grobe Differenzen zwischen beiden
Tuberkulinarten nicht bestehen können. Naclu S p e n g I e r handelt
es sich nur um quantitative Differenzen einer O r u p p e n reaktion,
dic als solche ohnehin differentialdiagnostische Schlüsse nicht zu-
lassen. Man darf aber wohl mit N o th nu a n n
- Düsseldorf in beiden
Tuberkulinen neben den hauptsächlich wirkenden Oruppenreaktions-
korpern auch spezifische Rcaktionskörper annehmen, die aber nur
unter bestimmten günstigen Bedingungen nach Sensibilisierung
oder Verschiebung gewisser hypothetischer Partialstoffe
- in den
Vordergrund treten und sodann differentialdiagnostisch verwertbar
wären, ist es auch bedauerlich, daß wir im Perlsuchttuberkulin das
so wichtige differentialdiagnostisehe Hilfsmittel bisher nicht gefunden
haben, so können wir doch mit Freude feststellen, daß schon mitder Einführung des Bovintubrkulins als Diagnostikum ein bedeuten-
der Schritt zurückgelegt ist; dic weitaus größere Empfindlichkeit
vieler tuberkulöser Organismen
--- besonders des Kindesalters - auf
bovines Tuberkulin scheint durch unsere lmpfergebnisse aufs neuebestätigt zu sein.
Da nach B a iu deli e r rind R ö p e k e elf Zwöftel aller Tuberku-
losefälle an Lungentuberkulose sterben und für die Bewertung derSchwere eines Falles die klinischen Methoden oft uiuzureicluend oderdoch wenig zuverlässig sind, so hat man schon seit langem ver-
sucht, (lie Kutantuberkulinreaktion auch zur P ro g n ose stellungheranzuziehen. E)ie Meinuneii über den Wert der Reaktionen als
prognostisches Hilfsmittel differieren jedoch sehr. B a n d clic r undRöpcke behaupten, daß an und für sich weder eine Positive noch
eine negative Kuts nreaktion zu prognostischen Schlüssen berechtigen.Sie geben aber zu, daß wiederholtes Ausbleihen der Reaktion bei
manifesten Tuberkulosen meist eine infauste Prognose anzeige, und













'Lhl der Falle 39 34 7
nur auf A T 1,25 9,33
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zwar ii vielen Fällen früher als die klinische Beobachtung, hingegen
sei eine stark positive Reaktion bei manifester Erkrankung vielleicht
als Ausdruck der Kampffahigkei des Organismus anzusehen und
gäbe somit eine relativ günstige Prognose an. Deutlicher spricht der
Wert der p r o g n os tisch eu Kutanreaktion aus zahlreichen am
Mainzer Krankcnhause angestellten Untersuchungen von N a n s
C u r s ch ma n n. H. Curs c h ni a nu fand in Bestatigung der An-
gaben von Wolf f - E is n e r für seine Ophthalnioreaktion die kutane
Tuberkulinreaktion bei Phthisen des ersten Stadiums in allen Fällen
positiv; im zweiten Stadium fand sich in 251y0, im dritten Stadium
in 500/o der Fälle ein negativer Ausfall. Am wichtigsten ist also nach
l-I.Curschmann die prog nostische Bedeutung für das zweite
und dritte Turbansche Stadium, während die Kutanreaktion bei
leichten Fällen als zu empfindlich ungeeignet scheint.
Wir habeui bei unseren Untersuchungen mit Perlsuchttuberkulin
auch seine prognostische Verwertbarkeit einer Prüfu ng
unterzogen. Wir machten Impfungen mit beiden Tuberkulinarten
an Patienten der hiesigen Medizinischen Klinik, und zwar an mehr
oder minder progressen Fällen des zweiten und dritten Turban-
sehen Stadiums. Es ergaben sich hierbei folgende Resultate:








Bei den so gewonnenen Ergebnissen müssen wir wegen der ver-
hältnismäßig beschränkten Zahl der Fälle mit einer etwas größeren
Fehlerquelle rechnen. Daß wir bei der Mehrzahl der Fälle eine
positive Reaktion auf beide Tuberkulinarten fanden, war im zweiten
Stadium der Erkrankung nur zu erwarten. Ferner zeigten in Ueber-
einstimmung mit den oben erwähnten Resultaten H. Curs ch in a n n s
-- bei Unteusuchungen mit Alttuberkulin 25 O/o der Geimpften auch
hier keinerlei Reaktion. Bei den 25°/o, die auf humanes Tuberkulin
schon negativ, auf bovines hingegen noch positiv reagierten, scheinen
-- nach der oben erwähnten Autfassung N 0th man ii s - humane
Reaktionskörper schon verbraucht, Uruppenrcaktionskörper hingegen
Lind vor allem bovine Reaktionskorper noch kampffahig gewesen zu
sein und als Auslöser der Tuberkulinreaktion fungiert zu haben.
In demselben Sinne sind die beiden Falle zu deuten, die umgekehrt
auf humanes Tuberkulin positiv, auf bovines aber schon negativ
reagierten. Von Interesse scheint es mir, daß einer der beiden
letzten Fällen anamnestisch als Gelenktuberkulose auf den bovinen
Erregertypus hinwies und daß dieser Patient sechs Tage nach ne-
gativ ausgefallener Bovinreaktion ad exitum kam. Es wäre anzu-
nehmen, daß bovine Reaktionskörper hier nicht mehr vorhanden
waren. Die noch kampffähigen humanen Reaktionskörper aber hätten
bei einer gewöhnlichen Alttuberkulin-Impfung leicht über die Schwere
des Falles hinwegtäuschen können.
Vän den i8 Fallen des 3. Stadiums reagierten -
hurnan+\bovin + f
human +bovin -
human } 12 Falle = 66,67°/ebovin -
4 Falle = 33,33°/e
3 Fälle 350/e
3 Falle = 25°/o
2 Falle = 1667°/
} 6 Falle = 33.33°/o
Die Tatsache, daß in keineni Falle auf beide Tuberkulinarten
ne positive Reaktion erfolgte, laßt sich in die bisherigen Erfahrungen
mit Alttubcrkulin-Reaktion im dritten Stadium einreihen. Daß bei der
Schwere der Fälle - 25o unter ihnen starben innerhalb der nächsten
drei Wochen --- úÓ,67 beiderseits negativ reagierten, ist nach den
oben erwähnten Resultaten W oit f- E is n ers und H. Cors ch -
manns sehr verstandlich. In 33,330, der Fälle trat auch hier bei feh-
lender Humanreaktion postive Reaktion auf Perlsuchttuberkulin ein.
Auffallenderwejse nahmen gerade diese Fälle, die anscheinend doch
noch resistente Antikörper beherbcrgten, einen - soweit es sich
bisher überblicken läßt -. verhältnismäßig günstigen Krankheifs-
verlauf. Die positive Bovinreaktion berechtigte also vielleicht zu
cuiter relativ günstigeren Prognosestellung; die übliche Impfung nur
mit Alttuberkulin aber hätte in diesem Falle durch ihren negativen
Auslalt zu Täuschungen über die Schwere des Zustandes Anlaß
gehen können.
Unseren Ergebnissen nach können wir somit dasPerisucluttuberkulin als ein das Alttuberkulin er-gänzendes, emplindlicheres prognostis ch e s H ilfs -
mittel zum mindesten an Wichtigkeit neben dieses
stellen.
Irgendeine Gesetzmäßigkeit im Zusammengehen der Kutanprobe
unid der Diazoreaktion bei progressen Fällen haben wir nicht
feststellen können. Auffallend var vielmehr die Inkonstanz der posi-
tiven Duazoreaktion iegenüher dem fast konstanten Ausbleiben der
liurnaiici: oie auch hovinen Kutanreaktion bei schwersten Fällen,
eine Tatsache, die schon durch frühere Untersuchungen Hatz-
felds am Mainzer Krankenhause festgestellt worden war.Alles in allem scheint uns die Hinzuziehung derkutanen Perlsuchtreaktion zu der bisher üblichen ku:
ta n e n Alttuberkulin-Reaktion sow ohl ini diagnosti-
sehen wie auch im prognostischen Sinne ein nicht
uribedeutender Fortschritt zu sein.
Literatur: Bandelier u. Röpcke, Lehrbuch der spezifischen Diagnostik und The.
raple der Tuberkulose. - Curochmann. M. Kl. 1905. - Hatzfeld, Brauers Beitr. Tbc.
1910. - C. Hart und Rabinowitsch. Zschr. f. Tbc.27 1917. Rabinowitich und
Dammann, Zchr. f Thc. 21 S. i55. - Hermann, Jb.f. Kindtilk. 86 1917. -- Hohlfeid,
M. m.W. 5 1910. - Kleinschmidt, M. Kl. 24. Nov. 18. - Klose, D. in. W.48 1910. -
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